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論文内容の要旨 
 肩腱板断裂では，断裂した腱板断端を腱の母床である上腕骨大結節に縫着する腱板修復術が
行われるが，術後再断裂が高率であることが問題となっている．正常な腱骨接合部は組織学的
に，腱，非石灰化線維軟骨層，石灰化線維軟骨層，骨の 4層構造からなる．この腱骨接合部の
構造を修復させることが，再断裂予防のためには重要と考えられるが，これまでの動物実験に
よる報告では困難であった．一方，腱については，母床に対して骨髄まで骨穿孔を行ってから
縫着することで，骨髄由来細胞が修復腱板に移動し，腱組織の再構築が促進されるという報告
がある．腱骨接合部構造の修復に対して母床の状態がどのような影響を与えるかについては，
報告が少なくいまだ明らかではないが，母床に対する骨穿孔や，母床を骨髄まで掘削して海綿
骨を露出させる方法は，腱組織と同様に腱骨接合部の修復をも促進する可能性があると考えた．
本研究の目的は，母床の骨穿孔または掘削による海綿骨化が腱骨接合部の修復に与える効果に
ついて検討することである． 
 実験動物として green fluorescent protein（GFPと略）遺伝子を導入した Sprague-Dawleyラッ
ト（GFPラット）および同系の野生株ラットを用いた．ガンマ線照射によって骨髄抑制した野
生株ラットに GFPラットから骨髄移植を行い，骨髄由来細胞のみが GFPシグナルを発現する
GFP骨髄キメララットを作製した．野生株ラットおよびGFP骨髄キメララットを 3群に分け，
右肩の腱板（棘上筋腱）を大結節付着部から切離した．対照群では，母床に残存した腱組織を
可及的に切除した後，腱断端をMason-Allen法に準じて母床に再縫着した．骨穿孔群では，腱
板を修復する前に，母床に骨孔を 3個作製した．骨孔の深さは海綿骨に達するように 3mmと
し，径は 0.5mm とした．対照群と骨穿孔群では線維軟骨層を温存した．海綿骨化群では腱板
を修復する前に，線維軟骨層を除去して母床を掘削し，海綿骨を露出させた．術後 2，4，8週
に，HE および safranin O 染色を行い，軟骨基質を示す領域の面積を計測し，組織学的に評価
を行った．GFP骨髄キメララットから採取した標本を用いて，術後 4週に，GFP陽性細胞の形
態と分布を共焦点レーザー顕微鏡で観察した．術後 4，8 週に，引張試験機を用いて修復腱板
の最大破断強度を測定し，力学的に評価を行った． 
 組織学的評価では，対照群と骨穿孔群ではいずれの週でも線維軟骨層が残存していた．一方，
海綿骨化群では線維軟骨層を認めず，腱断端と骨組織が連続していた．術後 8週では，対照群
と骨穿孔群で修復腱と線維軟骨層との連続性は良好であり，4層構造が修復されていた．海綿
骨化群の腱骨接合部では膠原線維を認めたが，線維軟骨層は存在していなかった．軟骨基質を
示す領域の面積は，術後 4，8週において骨穿孔群で海綿骨化群と比較して有意に大きかった．
対照群の腱骨接合部には，GFP陽性細胞をほとんど認めなかった．一方，骨穿孔群と海綿骨化
群の腱骨接合部には，多数の GFP陽性細胞が観察された．骨穿孔群では GFP陽性細胞を腱組
織および線維軟骨層に認め，線維軟骨層に見られた GFP 陽性細胞の形態は卵円形であった．
海綿骨化群では，腱組織に紡錐形の GFP 陽性細胞を認めた．最大破断強度はすべての群で経
時的に増加し，術後 4，8週において骨穿孔群で海綿骨化群と比較して有意に高かった． 
 骨穿孔群と海綿骨化群では，対照群と比較して多数の GFP 陽性細胞を腱骨接合部に認めて
おり，母床の骨穿孔と海綿骨化はともに骨髄由来細胞を腱骨接合部に誘導する効果があった．
骨穿孔群では safranin O染色で強い染色性を示した線維軟骨層に一致してGFP陽性細胞を認め
ており，骨髄由来細胞が軟骨産生細胞に分化した可能性がある．一方，海綿骨化群では線維軟
骨層の再形成は見られず，骨髄由来細胞は軟骨産生細胞に分化しなかった．in vitroで間葉系細
胞は軟骨組織が存在する微小環境下では軟骨細胞に分化することが報告されており，骨穿孔群
では残存した線維軟骨層の軟骨組織の影響により骨髄由来間葉系細胞が軟骨細胞に分化した
可能性がある．しかし海綿骨化群では，軟骨組織が存在しなかったために骨髄由来間葉系細胞
が軟骨細胞に分化しなかったと考えた．線維軟骨層には，運動にともない腱骨接合部に発生す
る力学的ストレスを緩衝する作用があるため，生体力学的にも腱板修復術後の腱骨接合部に線
維軟骨層が再構築されることが重要である．本研究においても，修復腱板の最大破断強度は腱
骨接合部に線維軟骨層を含む 4層構造の再構築を認めた骨穿孔群が，4層構造が見られなかっ
た海綿骨化群と比較して有意に高値であった． 
本研究により，線維軟骨層を温存した母床の骨穿孔が，腱骨接合部の組織修復と力学的強度
を改善させることが明らかになった．線維軟骨層を温存した母床の骨穿孔は，腱板修復術にお
いて有用な治療法となる可能性がある． 
